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Патогенетичним механізмом формування діабетичної ретинопатії (ДР) є продукція вільних радикалів, 
що здатні зв’язуватись із пігментами сітківки лютеїном і 
зеаксантином [3, 10, 12]. У зоні макули найбільший вміст 
указаних пігментів знаходиться в зовнішніх сегментах 
мембран фоторецепторів [10]. Отже, ранніми появами ДР 
можуть бути функціональні порушення фоточутливості 
сітківки, а згодом і при тривалому впливі  вільних радика-
лів – загибель перицитів капілярів сітківки та виникнення 
мікроаневризм [11].
Щодо запобігання таким порушенням важливими є до-
слідження впливу препарату дельтарану, діючою речовиною 
котрого є  дельта сон-індукуючий пептид [1]. Експеримен-
тальними дослідженнями на моделі стрептозотоцин-інду-
кованої ретинопатії встановили  протекторну ефективність 
застосування вказаного нейропептиду  щодо морфологічних 
порушень, а також функціональних характеристик сітківки 
ока [4]. Актуальність цього дослідження підтверджується 
здатністю нейропептиду викликати неспецифічні геропро-
текторні ефекти, бо у спектр вікових порушень входить 
втрата макулярного пігменту[1, 7].
Мета роботи
Дослідження показника оптичної щільності макулярного 
пігменту (ОЩМП), а також динаміки кількості мікроанев-
ризм у сітківці ока пацієнтів із непроліферативною формою 
ДР згідно з сучасним  протоколом та лікуванням із застосу-
ванням дельталіцину.
Пацієнти і методи дослідження
Під час дослідженні спостерігали 87 пацієнтів, серед-
ній вік – 61,7+ 1,9 року. При цьому їх  поділили на групи: 
УДК:616.62-008.61-07-08
Н. В. Кресюн
Вплив лікування із застосуванням дельталіцину на клінічні функціональні 
та морфологічні прояви діабетичної ретинопатії
Одеський національний медичний університет
Ключові слова: діабетична ретинопатія, дельта сон-індукуючий пептид, мікроангіопатія.
На моделі стрептозотоцинового діабету раніше встановили протекторну дію дельта сон-індукуючого пептиду (ДСІП) щодо розвитку 
ретинопатії. Застосування препарату на основі ДСІП-дельталіцину у вигляді 2-місячних курсів щодобового внутрішньоназального 
введення здійснили в 52 пацієнтів із непроліферативною формою діабетичної ретинопатії (ДР) (тяжкість 20–35 за шкалою ETDRS). 
Встановили, що через півроку з моменту початку лікування показник оптичної щільності макулярного пігменту, що визначали в тесті 
гетерохроматичної флікерної фотометрії, зростав на 32,4% (р<0,05) у порівнянні до такого у групі контролю (традиційне лікування 
35 пацієнтів із ДР), а також перевищував показник до початку лікування на 35,1% (р<0,05). У цей період спостерігалось збільшення 
гостроти зору на 9,4 % (р<0,05), а також зниження числа вперше  виникаючих мікроаневризм на 16,4% (р<0,05) у порівнянні до групи 
контролю. Зробили висновок щодо протекторної дії дельталіцину у  відношенні  непроліферативної форми ДР.
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На модели стрептозотоцинового диабета ранее установлено протекторное действие дельта сон-индуцирующего пептида (ДСИП) 
в отношении развития ретинопатии. Применение  препарата на основе ДСИП-дельталицина в виде 2-месячных курсов ежедневного 
внутриназального введения проведено у 52 пациентов с непролиферативной формой диабетической ретинопатии (ДР) (тяжесть 20–35 
единиц по шкале ETDRS). Установлено, что через полгода с момента начала лечения показатель оптической плотности макулярного 
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The infl uence of the treatment with deltalycyn on clinical, functional and morphological manifestations 
of diabetic retinopathy
N.V. Kresyun
Aim. Protective effects of delta sleep-inducing peptide (DSIP) on retinopathy has been shown earlier on the model of streptozotocin diabetes 
mellitus. 52 patients with non-prolypherative form of diabetic retinopathy (DR) were prescribed treatment with deltalcyn intranasal administration 
– drug, which was composed on the DSIP basis. This medication was taken during month twice per half of year.
Methods and results. Severity of DR was 20 – 35 units in accordance to ETDRS scale. It was established that in half of year index of optical 
density of macular pigment, which was determined in heterochrome fl icker – photometry test, increased by 32,4% (P<0.05) in compare to 
control group of patients (traditional treatment of 35 patients with DR). And exceeded the index which was registered before treatment by 
35,1% (P<0.05). Vision acuteness increased by9,4 % (P<0,05), along with the reduction of the number of created microaneurisms – by 16,4% 
(P<0,05). It was observed during this period.
Conclusion. Deltalycyn possessed protective activity against not-prolypherative form of DR.
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основну із застосуванням дельталіцину та контрольну, що 
отримувала традиційне лікування  (52 та 35 пацієнтів від-
повідно). Середній рівень гемоглобіну HbA1 становив 8,2% 
(5,7–9,7%), а тривалість захворювання на цукровий діабет 
– 11,5 (7,5–16,5) року.
Критерії включення до спостереження: діагностований 
другий тип цукрового діабету, вік – від 40 до 75 років, м’яка 
форма непроліферативної ДР (20–35 рівні за класифікацією 
ETDRS) [8], відсутність клінічних проявів макулярного 
набряку, корекція зору становила більше ніж 95, за умов 
відповідності букв стандарту 20/25 визначення гостроти 
зору за ETDRS і рефракції менше від 5 діоптрій. Крите-
ріями виключення пацієнтів зі спостереження слугували 
наявність катаракти, глаукоми чи інших захворювань ока, 
що могли б завадити дослідженню очного дна, а також 
перенесене раніше оперативне втручання на оці, дилатація 
зіниці більше ніж 5 мм, лазеротерапія (фотокоагуляція сіт-
ківки), внутрішньовітреальне введення препаратів. Також 
виключали пацієнтів, які не дотримувались рекомендацій 
контролю споживання оксикаротиноїдів, бо внаслідок їх-
нього надмірного надходження відбувається виразна зміна 
лютеїну в сітківці ока [2].
Дослідження здійснили за ретельною інформацією та 
письмовою згодою пацієнтів та у відповідності до вимог 
наказу МОЗ України  №281 від 01.11.2000 р. Протокол 
дослідження схвалений комісією з біоетики Одеського на-
ціонального медичного університету.
У кожного пацієнта визначали око (очне яблуко) для 
проведення огляду та фотографування, що здійснювали на 
підставі  критеріїв включення пацієнтів у спостереження. 
У випадку, коли обидва ока відповідали критеріям до вклю-
чення у спостереження, для подальших оглядів, зазвичай, 
обирали праве око. 
Упродовж офтальмологічних оглядів виконували повний 
обсяг досліджень: визначали гостроту зору за стандартом 
ETDRS, проводили офтальмоскопію, вимірювали внутріш-
ньоочний тиск, після чого здійснювали фотографування 
очного дна, а також виконували комп’ютерну томографію 
з метою визначення товщини сітківки («Stratus OCT», Carl 
Zeiss Meditec, ФРН). Наявність макулярного набряку діа-
гностували за показником товщини сітківки, яку визначали в 
центральній частині очного дна – колі діаметром в 500 мкм 
із центром у фовеальній ямці. Крім того, за фотографічними 
знімками очного дна визначали наявність ексудату, а також 
товщину більш периферійних відділів сітківки: в полі №2 
за стандартом ETDRS [8].
Проведення фотографування очного дна здійснювали за 
протоколом ETDRS. При цьому фотографували 7 полів очно-
го дна,  що були розташовані під кутом в 30о один від одного. 
Для фотографування застосовували фотокамеру Zeiss FF450 
(«Carl Zeiss Meditec AG»), виразність змін класифікували 
за протоколом ETDRS. Для автоматизованої діагностики 
мікроаневризм  досліджували поле №2 і використовували 
розроблену нами технологію багатомасштабного текстур-
ного градієнта[5]. Крім того, враховуючи патогенетичне 
значення накопичення перекисних сполук у формуванні 
ДР, вказану технологію доповнювали визначенням показ-
ника світлості сітківки, який був зворотно пропорційний 
кількості втраченого пігменту структурами сітківки [5]. 
Автоматизована система комп’ютерної діагностики мікро-
аневризм також забезпечувала функцію суперпозиції знімків 
поля №2 в динаміці спостереження кожного з пацієнтів, а 
це  давало можливість проводити чітку діагностику нових 
мікроаневризм і мікроаневризм, що демонстрували інво-
люційні зміни [11].
Оптичну щільність макулярного пігменту (ОЩМП) ви-
значали на денситометрі «MacuLux Praxis» «Ebiga VISION 
GmbH», ФРН) методом гетерохроматичної флікер-фото-
метрії та показували в умовних одиницях [6, 9]. 
Гостроту зору досліджували за допомогою таблиць стан-
дарту ETDRS (Early Treatment Diabetic Study). Пацієнти 
основної та контрольної груп не приймали препарати, котрі 
містять лютеїн та зеаксантин [2]. ОЩМП вимірювали до 
першого курсу лікування та через 1, 2, 4 та 6 місяців спо-
стереження. Повторний  курс лікування проводили через 
три місяці від початку спостереження. 
Дельталіцин («Біофарма», РФ, реєстрація в Україні  № 
UA/11125/01/01 від 29.10.2010 до 29.10.2015, наказ № 930(1) 
від 29.10.2010) застосовували внутрішньоназально 3 рази по 
1-2 краплі в середню частину кожного носового ходу після 
додавання в ампулу 10-12 крапель  дистильованої води. Одна 
ампула містить 0,0003 г дельта сон-індукуючого пептиду. 
Пептид дельта сну є амфіфільним нанопептидом із молеку-
лярною масою 850 дальтон і амінокислотною послідовністю: 
Trp-Ala-Gly-Gly-Asp-Ala-Ser-Gly-Glu [1]. Лікування із вико-
ристанням дельталіцину проводили одномісячним курсом, 
використовуючи у  групі контролю внутрішньоназальну 
інстиляцію гідролізату пептиду.
Базисна терапія діабету полягала в застосуванні цукрозни-
жувальних засобів – метформіну, піоглітазону (тіозолідинді-
ону), а також інсуліну. Крім того, застосовували емоксипін 
парабульбарно, введення мельдонію, тіотриазоліну, комп-
лекс вітамінів групи В, аскорбінової кислоти у вигляді 
три- та п’ятидобових курсів протягом місяця.
Обробку  результатів здійснювали з використанням пакета 
прикладних програм статистичного аналізу Statistica 10. 
Для порівняння відмінностей між групами використовували 
метод ANOVA і критерій Newman - Keuls.
Результати та їх обговорення
Вихідна величина оптичної щільності макулярного піг-
менту становила 0,242+ 0,027 ум.од. і не відрізнялась від 
відповідного показника у групі контролю (пацієнти із ДР 
без застосування дельталіцину) (p>0,05). Через 4 місяці з 
початку лікування спостерігалось підвищення показника, 
що досліджувався, в порівнянні до вихідного значення на 
18,6% (p<0.05). При цьому показник перевищував такий, що 
був у групі контролю (ДР без лікування) на 13.4% (p>0,05). 
Через півроку різниця з показником у групі контролю збіль-
шувалась і відповідно становила  32,4% (p0.05) і одночасно 
в порівнянні до вихідного значення різниця досягла 35,1% 
(p<0.05) (рис.  1).
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До початку лікування у групі із використанням дельталі-
цину гострота зору пацієнтів становила 0,675+ 0,059 ум. од., 
що не відрізнялось від показника у групі контролю (p>0.05). 
Показники гостроти зору в пацієнтів із діабетичною ДР на 
тлі використання дельталіцину через 4 місяці з  початку 
лікування були вищими, ніж у групі контролю на 11,2% 
(p<0.05), а через півроку – на 9,4%  (p<0.05) (рис. 2). При 
цьому показники не перевищували такі, що спостерігались 
до початку застосування дельталіцину в комплексному 
лікуванні пацієнтів  (p>0,05).
Результати використовували для визначення швидкості 
утворення та регресу мікроаневризм. Слід відзначити, що 
період  появи нових і зникнення раніше утворених мікро-
аневризм у пацієнтів досліджували  протягом півроку. За цей 
час хворим  призначалися два місячні курси застосування 
дельталіцину в комплексній терапії
Встановили, що лікування із використанням дельталіцину 
супроводжувалось зниженням показника загальної дина-
міки мікроаневризм – на 12,5%  (p<0,05) (табл. 1). При-
чому цей ефект переважно виникав унаслідок зменшення 
швидкості утворення мікроаневризм на 16,4% у порівнянні 
до такої у групі пацієнтів без використання дельталіцину 
(p<0,05). При цьому число мікроаневризм, яке за цей період 
регресувало, також зменшувалась  на 8,3% (p>0,05).
Отже, результати свідчать: за умов застосування в комп-
лексній терапії хворих на ДР препарату дельталіцину, ді-
ючою речовиною якого є дельта сон-індукуючий пептид, у 
пацієнтів спостерігається збільшення показника оптичної 
щільності макулярного пігменту. Також за цих умов спо-
стерігається підвищення гостроти зору пацієнтів. Подібний 
взаємозв’язок – збільшення гостроти зору при сухій формі 
макулярного набряку у хворих на цукровий діабет другого 
Таблиця1
Динаміка числа мікроаневризм (МА) у хворих 
на діабетичну ретинопатію на тлі застосування 
в комплексному лікуванні пацієнтів дельталіцину  (M+m)
Пацієнти з ДР 
без застосування 
дельталіцину(52)
Пацієнти з ДР 
із застосуванням 
дельталіцину(35)
Р
Число МА 
при першому 
обстеженні
3,45+0.14 3,50+ 0,09 >0,05
Число нових МА 1,47+ 0,08 1,23+ 0,07 <0,05
Число МА, 
що регресували 1,32+ 0,10 1,21+0,08 >0,05
Показник динаміки 
числа МА 2,79+ 0,11 2,44+ 0,10 <0,05
Примітка: *- p<0,05 у порівнянні з аналогічним показником 
у групі контролю (метод ANOVA+Newman-Keuls тест).
Рис. 1. Динаміка показника відносної щільності оптичного пігменту в сітківці ока за умов застосування дельталіцину в комплексній терапії ДР. 
Примітки: по вісі абсцис: I – до початку лікування;  II – 1, III – 2, IV – 4 та V – 6 місяців із початку лікування ; по вісі ординат: 
відносна оптична щільність макулярного пігменту (умовні одиниці); *– p<0,05 у порівнянні до вихідного значення показника; # – p<0,05 
у порівнянні до показника у групі контролю (метод ANOVA+Newman-Keuls тест).
до лікування                                                                        (місяці з початку лікування)
оп
ти
чн
а щ
іль
ніс
ть
 м
ак
ул
яр
но
го 
піг
ме
нт
у (
ум
ов
ні 
од
ин
иц
і)
типу при одночасному збільшенні показника оптичної щіль-
ності макулярного пігменту, спостерігався за умов впливу 
лазерного випромінювання на структури сітківки [6]. 
Можна припустити, що в основі позитивного терапев-
тичного впливу дельталіцину знаходиться відновлення 
тіолових груп, у тому числі і підвищення синтезу глутаті-
ону, що забезпечує антиоксидантну протекцію [1]. Мож-
ливим механізмом виникнення ефектів також може бути 
антицитокінова дія нейропептиду зі зниженням активності 
прозапальних цитокинів, вплив яких інтенсифікує пере-
кисні процеси, неоваскулогенез і викликає прогресивний 
розвиток ДР [1, 4]. Саме антицитокінові механізми є відпо-
відальними за розвиток ефекту запобігання  формуванню 
мікроаневризм, тому що загибель перицитів (як ключовий 
елемент патогенезу мікроаневризм) є цитокін-залежним 
процесом [11]. 
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